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る Ptf1aの機能解明を目的とし、Tamoxifen 誘導性 Creを用いた腺房細胞特異
的ノックアウトマウスの解析を行った。【方法・結果】成体 Elastase-CreERTM; 
Ptf1aflox/flox (Ptf1a cKO)マウスに Tamoxifenを投与したところ、わずか１０日
間のうちに膵組織量が著明に低下し、膵重量／体重比は Elastase-CreERTM; 
Ptf1a+/+ (control)マウスの約 1/3 減となった。ROSA26 レポーターマウスとの







析を加えた。その結果、RT-PCRによる Xbp1 mRNAの splicing評価で IRE1
経路は抑制されている一方、Western blot による ATF6 の cleavage 評価で
ATF6 経路が活性化していることが分かった。また、免疫組織蛍光染色評価に
より ATF4の発現が観察され、PERK-eIF2α-ATF4経路は活性化していると考




される。本研究では、Ptf1a homozygote からタモキシフェン投与により Ptf1a 

















および PERK-eIF2α-ATF4経路の活性化と pro-apoptoticマーカ ：ーCHOPの
発現が確認された。一方、Ptf1a heterozygoteから Ptf1a nullとする既報では
明らかなアポトーシスを示さなかった点に関し、本実験で行った Ptf1a 







なお、本学位授与申請者は、平成 31年 2月 26日実施の論文内容とそれに関連した試
問を受け、合格と認められたものである。 
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